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Nahahaigused
sekukiNumAB krooNilise NA A sTulise 
psoriA A si r AVis
Psoriaas on krooniline nahahaigus, 
mille all kannatab 2–4% täiskas-
vanutest ja 0,1–1% lastest (1, 2). 
Psoriaasihaigetest umbes 5–40%-l 
esineb psoriaatiline artriit (3). Tihti 
ei anna klassikalised süsteemsed 
preparaadid psoriaasi ravis oodatud 
tulemusi. Seetõttu on viimasel kahel 
aastakümnel hakatud tegelema uute 
ja tõhusamate ravimite väljatööta-
misega. 2015. aastal andis Euroopa 
Komisjon loa kasutada sekukinu-
mabi naastulise psoriaasi, psoriaa-
tilise artriidi ning anküloseeriva 
spondüliidi ravis. 
Psoriaas on krooniline T-rakkude 
vahendatud immuunne põlet i-
kuline nahahaigus, mille ravi on 
eluaegne. Paljudel patsientidel on 
mitmeid kaasuvaid haigusi nagu 
südame-veresoonkonnahaigused, 
metaboolne sündroom, diabeet, 
silmahaigused, Crohni tõbi, depres-
sioon ja ärevus (4). Nahal ilmnev 
leid on tihti laialdane ning üldsuse 
vähene teadmine psoriaasist võib 
viia nende haigete stigmatisatsioo-
nini ja põhjendamatu häbitunde 
tekkimiseni. Vaevuste leevenda-
mine on aega nõudev ning paljudel 
juhtudel ei anna traditsioonilised 
süsteemsed preparaad id nag u 
metotreksaat, tsüklosporiin A, reti-
noidid või psoraleen-ultraviolett-
ravi (PUVA) piisavat ravitulemust. 
Lisaks on neil ravimitel pikaajalisel 
kasutamisel olu l ine toksi l isuse 
r isk . Kõik eelneva lt n imetatud 
tegurid halvendavad märkimisväär-
selt patsientide elukvaliteeti ning 
sotsiaalset toimetulekut. Prepa-
raadid, mis sihivad psoriaasi patoge-
neesi võtmeelemente, on näidanud 
praktikas suurepäraseid tulemusi. 
Psoriaasi patogeneesi võtmeele-
mentidele suunatud ravimeid nime-
tatakse bioloogilisteks ravimiteks. 
Bioloogilised ravimid toimivad vaid 
immuunse põletikulise vastuse üksi-
kutele komponentidele. Erinevalt 
teistest immunosupressantidest, mis 
pärsivad tervet immuunsüsteemi, 
võit levad bioloogi l ised rav imid 
selektiivsemalt ning sihivad vaid 
neid immuunsüsteemi osasid, mis 
vastutavad psoriaatilise põletiku 
ülalhoidmise eest. Tänu sellele on 
neil kirjeldatud väiksemat kõrval-
toimete profiili ning suuremat efek-
tiivsust psoriaasi ning psoriaatilise 
artriidi ravis. Bioloogilise ravi võib 
jaotada laias laastus kaheks: T-rakke 
moduleerivad ja tsütokiine modulee-
rivad ravimpreparaadid (3). Enamik 
bioloogilistest ravimitest töötavad 
tsütokiinide inhibeerijatena.
pATogeNees
Esimesed psoriaasi patogeneesi 
käsitlused olid suunatud eelkõige 
keratinotsüütide hüperproliferat-
siooni le. Nüüdseks on selge, et 
psoriaas on immuunne põletikuline 
nahahaigus, kus haiguse tekkes 
mängivad üliolulist rolli geneeti-
lised tegurid ja keskkond. Psoriaasi 
patogeneesi on pikalt uuritud ning 
on leitud, et selle tekkes ja arengus 
on väga tähtsal kohal mitmed tsüto-
kiinid, näiteks tuumorinekroosi-
faktor (TNF) alfa, interleukiin (IL) 
12, IL-23 (3), aga ka näiteks interfe-
roon (IFN) gamma, IL-6, IL-8, IL-18, 
IL-17 ja IL-22 (5).
Esimeste bioloog i l i ste rav i-
mite väljatöötamisele panid aluse 
uuringud, mis leidsid, et TNF-alfa 
on psoriaatilises nahas suuremas 
kontsentratsioonis kui psoriaasist 
mittehaaratud nahas.
Psoriaasi tekke ja patogeneesi 
üheks võtmesündmuseks on peetud 
T-rakkude transporti dermisest 
epidermisesse. Psoriaatilises nahas 
on T-rakkude migratsioon kontrol-
litud α1β1-integriini poolt, mis seob 
T-rakud basaalmembraanil asuva IV 
tüüpi kollageeniga. Kliinilistel mude-
litel on selle koostoime blokeeri-
mine pidurdanud psoriaasi arengut. 
Samuti on leitud, et psoriaatilised 
T-rakud sekreteerivad gammainter-
ferooni ja interleukiin 17 (6). 
2005. aastal avastati uus klass 
T-abistajarakke (Th) – Th17-rakk. 
T h17-r a k ud m ä ng i v ad  o lu l i s t 
kaitsvat rol l i n i i ekstra- kui ka 
intratsellulaarsete agensite vastu. 
Naiivsete CD4+ rakkude diferent-
seerumist Th17-rakkudeks stimu-
leerivad transformeeriv kasvufaktor 
beeta (TGF-beeta) ja interleukiin 
IL-6. Th17-rakud indutseerivad IL-17 
ekspressiooni (7) ning sekretee-
rivad IL-22, mis on üks psoriaasi 
epiteeli düsregulatsiooni võtme-
tsütokiinidest. IL-22 indutseerib 
keratinotsüütide proliferatsiooni 
ning antimikroobsete peptiidide 
ja kemokiinide produktsiooni (6). 
Siiski on viimastel aastatel nendest 
kahest tsütoki inist kõige enam 
tähelepanu pööratud just IL-17 
produktsioonile. 
I L -17  p e r e kond a  k u u lu v a d 
alatüübid IL-17A kuni IL17-F, kus 
IL-17A-l näib olevat kõige suurem 
roll immuunpõletiku tekkes. IL-17A 
on proinf lammatoorne tsütokiin, 
mis mängib olulist rolli mitmetes 
immuunvahendatud haigustes nagu 
reumatoidartriit, Crohni tõbi, scle-
rosis multiplex ja autoimmuunne 
entsefaliit (7). Lisaks eespool nime-
tatule on leitud IL-17A-l oluline roll 
psoriaasi ja psoriaatilise artriidi 
patogeneesis. On leitud, et IL-17A 
reguleerib üles keratinotsüütide 
kemokiini CCL20 ja värbab CCR6+ 
rakke. Veel enam, IL-17A indut-
seerib neutrof i i l ide kemoatrak-
tantseid tsütokiine ja antimikroob-
seid peptiide, mis on kõik olulised 
psoriaati l ise põlet iku tekkes ja 
püsimises (7). Kuigi kõikide IL-17 
alatüüpide funktsioon ei ole veel 
täielikult välja selgitatud, on leitud, 
et IL-17A koos IL-17F-ga soodustab 
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Tähelepanu! Enne ravimi väljakirjutamist tutvuge täieliku ravimi omaduste kokkuvõt_t ega.
Cosentyx (sekukinumab) 150 mg süstelahus pen-süstlis. Näidustused: Naastuline psoriaas: mõõduka 
kuni raske naastulise psoriaasiga täiskasvanutele, kes vajavad süsteemset ravi. Psoriaatiline artriit: 
monoteraapiana või kombinatsioonravis metotreksaadiga aktiivse psoriaatilise artriidiga täiskasvanutele, 
kes ei ole saavutanud piisavat ravivastust haigust modifi tseeriva antireumaatilise ravimiga. Ankülo-
seeriv spondüliit: aktiivse anküloseeriva spondüliidi raviks täiskasvanutel, kes ei ole saavutanud piisavat 
ravivastust tavaravile. Annustamine: Ette nähtud kasutamiseks Cosentyx’i (sekukinumab) näidustuste 
diagnoosimise ja ravi kogemusega arsti järelvalve ja juhendamise all. Naastuline psoriaas: Soovitatav 
annus on 300 mg sekukinumabi subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 4, seejärel 
jätkatakse igakuise säilitusannusega. Iga 300 mg annus manustatakse kahe 150 mg subkutaanse süstena. 
Psoriaatiline artriit: Patsientidele, kellel on kaasuvalt mõõdukas kuni raske naastuline psoriaas või kes 
ei ole saavutanud piisavat ravivastust TNFα inhibiitoritele, on soovitatav annus 300 mg sekukinumabi 
subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 4, seejärel jätkatakse igakuise säilitus-
annusega. Iga 300 mg annus manustatakse kahe 150 mg subkutaanse süstena. Teistele patsientidele on 
soovitatav annus 150 mg sekukinumabi subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 
4, seejärel jätkatakse igakuise säilitusannusega. Anküloseeriv spondüliit: soovitatav annus on 150 mg 
sekukinumabi subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 4, seejärel jätkatakse 
igakuise säilitusannusega. Patsientide erirühmad: Eakad (≥ 65 a): annuse kohandamine ei ole vajalik. 
Lapsed: Ohutus ja efektiivsus lastel vanuses alla 18 a ei ole tõestatud. Andmed puuduvad. Manustamis-
viis: Subkutaanne süste. Võimalusel vältida süstekohtadena nahapiirkondi, millel on psoriaasikahjustus. 
Pärast subkutaanse süstimise tehnika põhjalikku harjutamist võivad patsiendid ise ravimit süstida, kui arst 
peab seda asjakohaseks. Siiski peab arst tagama nõuetele vastava patsientide jälgimise. Patsiente tuleb 
juhendada manustama Cosentyx’i (sekukinumab) täielikku kogust vastavalt pakendi infolehes toodud 
kasutusjuhendile. Üksikasjalikud manustamisjuhised on pakendi infolehes. Vastunäidustused: Tõsine 
ülitundlikkus toimeaine või mis tahes abiainete suhtes. Kliiniliselt oluline, aktiive infektsioon. Erihoiatused 
ja et_t evaatusabinõud kasutamisel: Infektsioonid: võib potentsiaalselt suurendada infektsioonide riski. 
Krooniliste või anamneesis korduvate infektsioonidega patsientidel tuleb kasutamist kaaluda ettevaatu-
sega. Kui patsiendil tekib tõsine infektsioon, tuleb patsienti hoolikalt jälgida ning Cosentyx’i (sekukinumab) 
ei tohi uuesti manustada enne, kui infektsioon on paranenud. Ei tohi kasutada aktiivse tuberkuloosiga 
patsientidel, enne ravi alustamist tuleb latentse tuberkuloosiga patsientidel kaaluda tuberkuloosivastase 
ravi tegemist. Crohni tõbi: Hoolikalt tuleb jälgida patsiente, keda ravitakse Cosentyx’iga (sekukinumab) 
ning kellel on Crohni tõbi. Ülitundlikkusreaktsioonid: kliinilistes uuringutes on Cosentyx’i (sekukinumab) 
kasutanud patsientidel esinenud harva anafülaktilise reaktsiooni juhte. Kui teil tekib anafülaksia või muu 
tõsine allergiline reaktsioon, tuleb Cosentyx’i (sekukinumab) manustamine koheselt lõpetada ning alustada 
asjakohase raviga. Lateksile tundlikud inimesed: süstli eemaldatav nõelakate sisaldab loodusliku lateksi 
derivaati. Vaktsineerimised: elusvaktsiine ei tohi samaaegselt kasutada. Koostoimed: Koostoimeid ei 
ole uuritud inimestel. Puuduvad otsesed tõendid IL 17A toime kohta CYP450 ensüümide ekspressioonile. 
Kasutamisel koos metotreksaadi ja/või kortikosteroididega ei ole artriidi (sh psoriaatilise artriidi ja ankülo-
seeriva spondüliidiga patsientidel) kliinilistes uuringutes koostoimeid täheldatud. Fertiilsus, rasedus ja 
imetamine: Rasestuda võivad naised: fertiilses eas naised peavad ravi ajal ja vähemalt 20 nädalat 
pärast ravi kasutama efektiivseid rasestumisvastaseid vahendeid. Rasedus: puuduvad adekvaatsed 
andmed sekukinumabi kasutamise kohta rasedatel. Loomkatsed ei näita otsest või kaudset kahjulikku 
toimet rasedusele, embrüo/loote arengule, sünnitusele või sünnijärgsele arengule. Ettevaatusena on parem 
vältida Cosentyx’i (sekukinumab) kasutamist raseduse ajal. Imetamine: ei ole teada, kas sekukinumab 
eritub rinnapiima. Immunoglobuliinid erituvad rinnapiima ning ei ole teada, kas sekukinumab imendub 
pärast suukaudset manustamist süsteemselt. Kuna sekukinumab võib rinnapiima toidul oleval imikul 
kõrvaltoimeid tekitada, tuleb teha otsus, kas katkestada ravi või rinnaga toitmine ravi ajal ja vähemalt
20 nädalat pärast ravi, arvestades imetamise kasu lapsele ja ravimi kasu naisele. Fertiilsus: sekukinumabi 
toimet inimese fertiilsusele ei ole hinnatud. Loomkatsed ei näita otsest või kaudset kahjulikku toimet 
viljakusele. Kõrvaltoimed: Väga sage (≥ 1/10): ülemiste hingamisteede infektsioon (nasofarüngiit, riniit). 
Sage: (≥ 1/100 kuni < 1/10): suupiirkonna herpes, kõhulahtisus, rinorröa. Aeg-ajalt (≥ 1/1000 kuni < 1/100):
suulimaskesta kandidiaas, neutropeenia, tinea pedis, konjunktiviit , väliskõrvapõletik, urtikaaria. 
Harv (≥ 1/10 000 kuni < 1/1000): anafülaktilised reaktsioonid. Teadmata (ei saa hinnata olemasolevate 
andmete alusel): limaskestade ja naha kandidiaas (sh söögitoru kandidiaas). Pakend: Cosentyx (sekuki-
numab) on saadaval ühekordseks kasutamiseks mõeldud süstlis, mis on paigutatud kolmnurgakujulisse 
läbipaistva aknaga ja etiketiga (SensoReady pen) pen süstlisse. Pen süstlis on 1 ml klaasist süstel, millel 
on FluroTec-kattega kolvi punnkork, 27G x ½” kinnitatud nõel ja jäik stüreenbutadieenkummist nõelakate. 
Cosentyx (sekukinumab) on saadaval 2 pen süstliga üksikpakendis. Retseptiravim. Müügiloa hoidja: 
Novartis Europharm Limited, Frimley Business Park, Camberley GU16 7SR, Ühendkuningriik. Lisateave: 
www.ravimiamet.ee ja müügiloa hoidja esindus: Novartis Pharma Services Inc. Eesti fi liaal, Delta Plaza, 
Pärnu mnt 141, 11314, Tallinn, tel: 6 630 810. Koostatud: august 2017
▼ Käesoleva ravimi suhtes kohaldatakse täiendavat järelevalvet. See võimaldab kiiresti tuvastada 
uut ohutusteavet. Tervishoiutöötajatel palutakse teavitada kõigist võimalikest kõrvaltoimetest 
www.ravimiamet.ee kaudu.
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Tähelepa u! Enne ravimi väljakirjutamist t tvuge täieliku ravimi omaduste ko kuvõt_t ega.
Cosentyx (sekukinumab) 150 mg süstelahus pen-süstlis. Näidustused: Naastuline psoriaas: mõõduka 
kuni raske naastulise psoriaasiga täiskasvanutele, kes vajavad süsteemset ravi. Psoriaatiline artriit: 
monoteraapiana või kombinatsioonravis metotreksaadiga aktiivse psoriaatilise artriidiga täiskasvanutele, 
kes ei ole saavutanud piisavat ravivastust haigust modifi tseeriva antireumaatilise ravimiga. Ankülo-
seeriv spondüliit: aktiivse anküloseeriva spondüliidi raviks täiskasvanutel, kes ei ole saavutanud piisavat 
ravivastust tavaravile. Annustamine: Ette nähtud kasutamiseks Cosentyx’i (sekukinumab) näidustuste 
diagnoosimise ja ravi kogemusega arsti järelvalve ja juhendamise all. Naastuline psoriaas: Soovitatav 
annus on 300 mg sekukinumabi subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 4, seejärel 
jätkatakse igakuise säilitusannusega. Iga 300 mg annus manustatakse kahe 150 mg subkutaanse süstena. 
Psoriaatiline artriit: Patsientidele, kellel on kaasuvalt mõõdukas kuni raske naastuline psoriaas või kes 
ei ole saavutanud piisavat ravivastust TNFα inhibiitoritele, on soovitatav annus 300 mg sekukinumabi 
subkutaanse süstena manustatuna esialgu nädalatel 0, 1, 2, 3 ja 4, seejärel jätkatakse igakuise säilitus-
annusega. Iga 300 mg annus manustatakse kahe 150 mg subkutaanse süstena. Teistele patsientidele on 
soovitatav annus 150 mg sek kinumabi subkutaanse üstena manu tatuna esialgu näd lat l 0, 1, 2, 3 ja 
4, seejärel jätkatakse igakuise säilitu ann sega. Anküloseeriv spondüliit: soovitatav nnus on 150 mg
sekukinum bi subkutaan e süste a manustatuna esialgu nädalate  0, 1, 2, 3 j  4, seejärel jätkatakse
igakuise säilitusannu ga. Patsientide erirühmad: Eakad (≥ 65 a): annuse kohandamin  ei ole v jalik. 
Lapsed: Ohut s ja efektiivsus lastel vanuses lla 18 a ei ole tõestatud. Andmed puuduvad. Manust mis-
viis: Subkutaanne süste. Võimalusel vältida süstekohtadena nahapiirkondi, millel on psoriaasikahjustus. 
Pärast subkutaanse süstimise tehnika põhjalikku harjutamist võivad patsiendid ise ravimit süstida, kui arst 
peab seda asjakohaseks. Siiski peab arst tagama nõuetele vastava patsientide jälgimise. Patsiente tuleb 
juhendada manustama Cosentyx’i (sekukinumab) täielikku kogust vastavalt pakendi infolehes toodud 
kasutusjuhendile. Üksikasjalikud manustamisjuhised on pakendi infolehes. Vastunäidustused: Tõsine 
ülitundlikkus toimeaine või mis tahes abiainete suhtes. Kliiniliselt oluline, aktiive infektsioon. Erihoiatused 
ja et_t evaatusabinõud kasutamisel: Infektsioonid: võib potentsiaalselt suurendada infektsioonide riski. 
Krooniliste või anamneesis korduvate infektsioonidega patsientidel tuleb kasutamist kaaluda ettevaatu-
sega. Kui patsiendil tekib tõsine infektsioon, tuleb patsienti hoolikalt jälgida ning Cosentyx’i (sekukinumab) 
ei tohi uuesti manustada enne, kui infektsioon on paranenud. Ei tohi kasutada aktiivse tuberkuloosiga 
patsientidel, enne ravi alustamist tuleb latentse tuberkuloosiga patsientidel kaaluda tuberkuloosivastase 
ravi tege ist. Crohni tõbi: Hoolikalt tuleb jälgida patsiente, keda ravitakse Cosentyx’iga (sekukinumab) 
ing kellel on Crohni tõbi. Ülitundlikkusreaktsioonid: kliinilistes uuringutes on Cosentyx’i (sekukinumab) 
tanud patsientidel esinenud harva an fülaktilise reaktsiooni juhte. Kui teil tekib anafülaksia või muu 
t si e allergiline reaktsio n, tuleb Cosentyx’i (sekukinumab) manustamine koheselt lõpetada ning alustada 
asjakohase raviga. Lateksile tundlikud inimesed: süstli eemaldatav nõelakate sisaldab loodusliku lateksi 
derivaati. Vaktsineerimised: elusvaktsiine ei tohi samaaegselt kasutada. Koostoimed: Koostoimeid ei 
ole uuritud inimestel. Puuduvad otsesed tõendid IL 17A toime kohta CYP450 ensüümide ekspressioonile. 
Kasutamisel koos metotreksaadi ja/või kortikosteroididega ei ole artriidi (sh psoriaatilise artriidi ja ankülo-
seeriva spondüliidiga patsientidel) kliinilistes uuringutes koostoimeid täheldatud. Fertiilsus, rasedus ja 
imetamine: Rasestuda võivad naised: fertiilses eas naised peavad ravi ajal ja vähemalt 20 nädalat 
pärast ravi kasutama efektiivseid rasestumisvastaseid vahendeid. Rasedus: puuduvad adekvaatsed 
andmed sekukinumabi kasutamise kohta rasedatel. Loomkatsed ei näita otsest või kaudset kahjulikku 
toimet rasedusele, embrüo/loote arengule, sünnitusele või sünnijärgsele arengule. Ettevaatusena on parem 
vältida Cosentyx’i (sekukinumab) kasutamist raseduse ajal. Imetamine: ei ole teada, kas sekukinumab 
eritub rinnapiima. Immunoglobuliinid erituvad rinnapiima ning ei ole teada, kas sekukinumab imendub 
pärast suukaudset anustamist süsteemselt. Kuna sekukinumab võib rinnapiima toidul oleval imikul 
kõrvaltoimeid tekitada, tuleb teha otsus, kas katkestada ravi või rinnaga toitmi e ravi ajal ja vähemalt
20 nädalat pärast ravi, arvestades imetamise su l ps le ja r vimi kasu naisele. Fertiilsus: sekukinumabi 
toimet inimese fertiilsusel  ei ol  hinnatud. Loomkatsed ei näita otsest või kaudset kahjulikku toimet 
viljakusele. Kõrvaltoimed: Väga sage (≥ 1/10): ülemiste hingamisteede inf k sioon (nasofarüngiit, riniit). 
Sage: (≥ 1/100 kuni < 1/10): suupiirkonna herpes, kõhulahtisus, rinorröa. A g-ajalt (≥ 1/1000 kuni < 1/100):
suulimaskesta kandidiaas, neutropeenia, tinea pedis, konjunktiviit , väliskõrvapõletik, urtikaaria. 
Harv (≥ 1/10 000 kuni < 1/1000): anafülaktilised reaktsioonid. Teadmata (ei saa hinnata olemasolevate 
andmete alusel): limaskestade ja naha kandidiaas (sh söögitoru kandidiaas). Pakend: Cosentyx (sekuki-
numab) on saadaval ühekordseks kasutamiseks mõeldud süstlis, mis on paigutatud kolmnurgakujulisse 
läbipaistva aknaga ja etiketiga (SensoReady pen) pen süstlisse. Pen süstlis on 1 ml klaasist süstel, millel 
on FluroTec-kattega kolvi punnkork, 27G x ½” kinnitatud nõel ja jäik stüreenbutadieenkummist nõelakate. 
Cosentyx (sekukinumab) on saadaval 2 pen süstliga üksikpakendis. Retseptiravim. Müügiloa hoidja: 
Novartis Europharm Limited, Frimley Business Park, Camberley GU16 7SR, Ühendkuningriik. Lisateave: 
www.ravimiamet.ee ja müügiloa hoidja esindus: Novartis Pharma Services Inc. Eesti fi liaal, Delta Plaza, 
Pärnu mnt 141, 11314, Tallinn, tel: 6 630 810. Koostatud: august 2017
▼ Käesoleva ravimi suhtes kohaldatakse täiendavat järelevalvet. See võimaldab kiiresti tuvastada 
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Näidustus: 
NAASTULINE 
PSORIAAS
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granulopoeesi, neutrofiilide kuhju-
mist ning neutrofilide aktivatsiooni 
kopsudes, liigestes, kesknärvisüs-
teemis, nahas ja soolestikus (5). 
IL-17-A-l üksinda on samuti palju 
erinevaid funktsioone, mis on eriti 
olu l ised psor iaasi ava ldumisel . 
Lisaks eespool mainitud muutus-
tele on IL-17-A olul ine angioge-
neesi stimuleerimisel, erinevate 
põletikuliste tsütokiinide (TNF-α, 
IL-1, IL-6) produktsiooni soodusta-
misel ning keratinotsüütide otsesel 
aktivatsioonil, mis viib kemokii-
nide produktsiooni suurenemiseni. 
Uuringud on näidanud, et tsütokiin 
IL-17A sisaldus on psoriaati l ises 
naastus suurem ja tundub, et just 
see on võtmetsütokiin psoriaati-
lise põletiku püsimisel. Th17-klassi 
interleukiinid on viimastel aastatel 
hakanud mängima keskset rolli uute 
antipsoriaatiliste ravimite arenda-
misel (8).
rAVi TÕhususe 
hiNDAmiNe
Dermatoloogias on olnud bioloogi-
lised ravimid kasutusel nii psori-
aasi kui ka psoriaatil ise artriidi 
ravis viimased 15 aastat. Praegu 
on der matoloog ia s  nä idu s t u s 
bioloog i l i se rav i kasutamiseks 
vaid mõõduka ja raske naastulise 
psoriaasi korral, kus bioloogiline 
ravi on olnud väga tõhus. Bioloo-
gilist ravi saavatest patsientidest 
saavutab 49–88% esimese kolme 
kuuga PASI (psorasis activity and 
severity index) 75, samal ajal kui 
metotreksaatraviga patsientidest 
saavutab PASI 75 vaid 30% kuni 
60% patsientidest (9). PASI on psori-
aasi aktiivsuse ja raskuse skoor, 
mille arvutamisel võetakse arvesse 
seda, kui suur osa kehapinnast on 
lööbes, milline on naastude infilt-
ratsiooni, punetuse ja ketenduse 
aste, andes neile hinnangu 0–4, 
kus 0 tähendab seda, et punetust/
ketendust/infiltratsiooni ei esine, ja 
4 seda, et tegemist on raske infilt-
ratsiooni/punetuse ja ketendusega. 
PASI väärtused võivad kõikuda 0-st 
72-ni. PASI on oluline ravitulemuste 
hindamiseks ning süsteemse ravi 
või bioloogi l ise rav i a lustamise 
vajalikkuse üle otsustamiseks. 
Bioloogilise ravi tõhususe näita-
jana on seni kasutatud PASI 75-t, 
mis tähendab seda, et võrreldes 
ravi algusega on patsientide PASI 
skoor paranenud 75% võrra. Samas 
on arstide ja patsientide ootused 
kõrgemad. Uutes kliinilistes ravi-
miuuringutes bioloogiliste prepa-
raatidega, sh uuringutes sekukinu-
mabiga, on eesmärgiks seatud 16 
nädala möödudes saavutada PASI 
90 ja isegi PASI 100. Kui võrrelda 
teisi bioloogilisi ravimeid, siis PASI 
90 on saavutatud uuringutes vaid 
20%-l etanertseptravi korral, samal 
ajal kui inf liximabi, adalimumabi, 
ustek inumabi ja sekuk inumabi 
kasutajatel ulatub see 40–60%-ni. 
Viimasest kolmest on sekukinumab 
näidanud parimaid ravitulemusi 
(10).
Sekukinumab
Sekukinumab on interleukiin-17A 
suhtes selektiivne rekombinantne 
täielikult humaniseeritud mono-
kloonne antikeha, mis on näidustatud 
mõõduka kuni raske naastul ise 
psoriaasiga täiskasvanutele, kes 
vajavad süsteemset ravi (10). Lisaks 
psoriaasi le kasutatakse seda ka 
psoriaatilise artriidi ning ankülo-
seeriva spondüliidi ravis (11). 
Terapeutilistes kontsentratsioo-
nides neutraliseerib sekukinumab 
täielikult IL-17A aktiivsuse ning ei 
neutraliseeri IL-17F ega häiri teisi 
Th17-rakkude funktsioone. Samal 
ajal ei mõjuta see otseselt ka Th1 
radasid. Selline toimemehhanism on 
äärmiselt spetsiifiline ning viib naha 
histoloogiliste muutuste normalisee-
rumiseni, mis omakorda tähendab 
psoriaatiliste naastude täielikku või 
peaaegu täielikku taandumist (5). 
Sek uk inumabiga on tehtud 
mitmeid suuri uuringuid. Juba 3 
aastat tagasi avaldatud uuringus 
võrreldi 52 nädala jooksul seku-
kinumabi etanertseptiga. Seku-
kinumabraviga ilmnesid oluliselt 
paremaid kli inil ised tulemused, 
kusjuures kõrvaltoimete profiil oli 
sarnane (12). 
CLEAR-uuringu 
tulemused
Sekukinumabi väga häid tulemusi 
on näidatud kahes suures juhus-
likustatud kontrollitud uuringus, 
millest alljärgnevalt on keskendutud 
CLEAR-uuringule, mille tulemused 
avaldati 2016. aasta suvel ajakirjas 
Journal of the American Academy 
of Dermatolog y. CLEAR-uur ing 
ol i juhusl ikustatud topeltpime 
uuring, mis kestis 52 nädalat ning 
kus hinnati mõõduka kuni raske 
psoriaasiga patsientidel sekukinu-
mabi tõhusust ja ohutust võrreldes 
ustekinumabiga. Ustekinumab on 
humaniseeritud monokloonne anti-
keha, mis on suunatud tsütokiinide 
IL-12 ja IL-23 vastu. Nii sekukinumab 
kui ka ustekinumab on näidanud 
varasemates uuringutes suuremat 
efektiivsust võrreldes etanertsep-
tiga (10). 
CLEAR-uuringusse kaasati üle 
18aastased mõõduka kuni raske 
müntpsoriaasiga patsiendid, kellel 
psoriaas oli diagnoositud vähemalt 
6 kuud enne juhuslikustamist ning 
kellel puudus ravitoime toopilistele 
ravimitele, valgusravile (tavaliselt 
B-ultrav iolettk i irgusega) ja/või 
eelnevale ravile süsteemsete tava-
päraste ravimitega. Põhilised välis-
tavad kriteeriumid olid varasem ravi 
ükskõik missuguse IL-17A või IL-17 
retseptor A-le suunatud preparaa-
diga või IL-12-/IL-23-vastase bioloo-
gilise ravimiga (10). 
Uuringus osales 676 patsienti, kes 
juhuslikustati võrdsetesse rühma-
desse. Patsiendid said nahaalusi 
sekukinumabi 300 mg või ustekinu-
mabi (45 mg alla 100 kg patsientidele 
ning 90 mg üle 100 kg patsienti-
dele). Sekukinumabisüsted tehti 
nädalaste vahedega 4 korda ning 
seejärel 4nädalaste vahedega kuni 
48 nädalani. Ustekinumabisüsteid 
said patsiendid 2 korda 4nädalase 
vahega ning seejärel iga 12 nädala 
tagant alates 16. ravinädalast kuni 
40. ravinädalani. Esimene tulemuste 
hindamine toimus 16. nädalal ning 
teine tu lemuste h indamine 52. 
nädalal (vt joonis 1).
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TulemuseD
Esmaseid uuringu tulemusi kirjel-
dati 16. ravinädalal ja lõpptulemi 
h indamine toimus 52. näda la l . 
PASI 90 ravivastuse saavutas 16. 
rav inäda laks sekuk inumabrav i 
rühmas 79,0% ja ustek inumab-
ravi rühmas 57,6% patsientidest 
(p < 0,0001). Teisel hindamisel 52. 
ravinädalal saavutasid PASI 90 NRI 
(ümberklassif itseerimise indeks 
ehk NRI (Net Reclassification Impro-
vement)) analüüsil 74,9% vs. 60,6% 
(p = 0,0001) ja mitmesel regressioon- 
analüüsil 76,2% vs. 60,6% (p < 0,0001) 
uuritavatest. Lõpptulemus PASI 90 
oli 16. ja 52. nädalal suurem seku-
kinumabirühmas ning see ei olnud 
sõltuvuses ustekinumabi annusest 
ega varem saadud süsteemsest 
ravist. PASI 90 ravivastus oli 52. 
nädalaks samuti suurem psoriaati-
lise artiriidi grupis. Eraldi hinnati 
veel PASI 100 saavutajaid, keda oli 
samuti 52. ravinädalaks sekukinu-
mabiga ravitute rühmas rohkem 
kui ustekinumabiga ravitutel, vasta-
valt 44,9% ja 36,7% (p = 0,0333; 
NRI-analüüs) ning 45,9% ja 35,8% 
(p = 0,0103; MI-analüüs). Sekuki-
numabiga rav itute rühmas ol id 
kõikidel visiitidel ühe aasta jooksul 
PASI (100/90/75) rav itulemused 
oluliselt paremad (vt joonis 2). 
Uuringu käigus dokumenteeriti 
ka subjektiivne hinnang psoriaa-
siga seotud valule, sügelusele ja 
ketendusele. Kõik kolm sümptomit 
paranesid mõlemas uuringurühmas, 
ku id sekuk inumabrav i saanute 
rühmas oli muutus olulisem kui 
ustekinumabravi rühmas: 52. näda-
laks oli keskmine skoori vähene-
mine valu puhul 80,1% vs. 58,8%, 
sügeluse puhul 77,6% vs. 68,3% ning 
ketenduse puhul 82,6% vs. 71,8%. 
Samuti paranes oluliselt patsientide 
hinnang oma elukvaliteedile ning 
töövõime ja päevane tegutsemisjõud 
oli patsientide hinnangul paranenud.
ohuTus
Kõ r v a l t o i m e t e  o s a k a a l  n i n g 
patsientide arv, kes lõpetasid ravi 
raskete kõrvaltoimete tõttu, ol i 
mõlemas uuringurühmas võrdne: 
10 patsienti sekukinumabirühmas 
ning 9 patsient i ustek inumabi-
rühmas. Kõige sagedamini esines 
infektsioone, mil lest enamik ei 
olnud ohtlikud ja mille tõttu ravi 
ei katkestatud. Nii sekukinumabi 
kui ka ustekinumabi ravirühmas oli 
kõige sagedasemaks kõrvaltoimeks 
nasofarüngiit ja peavalu. 
Kandidaasist andis teada 20 
uuritavat sekukinambirühmast ning 
5 ustekinumabirühmast. Enamik 
kandidaasijuhtumitest olid kerge 
kuni keskmise raskusega suuin-
fektsioonid. Ühelgi juhul ei olnud 
tegemist süsteemse kandidaasiga, 
samuti ei olnud kõrvaltoime raske 
ja nende tõttu ei pidanud lõpetama 
ravi. 
52nädalase uuringu vältel ei 
raporteeritud uusi tuberkuloosi-
juhtumeid ega tuberkuloosi reak-
tivatsiooni, samuti ei kirjeldatud 
põletikulisi soolehaigusi ega olulist 
neutropeeniat. 
Raskete kõrvaltoimete profiil 
mõlemas uuringurühmas oli sarnane 
ning tegemist oli üksikjuhtumitega. 
Sekukinumabravi saanute rühmas 
esines kaks in situ maliigse mela-
noomi juhtu. Ustek inumabrav i 
saanute rühmas diagnoositi üks 
müokardiinfarkti juhtum ning seku-
kinumabravi saanute rühmas üks 
insult, seejuures kaasnes mõlemal 
juhul hüpertensioon ning hüperli-
pideemia. 
Joonis 1. Sekukinumabi ja ustekinumabi ravi tulemused 16. ja 52. hindamisnädalal (11).
•	 Uuringukavand	nädalani	52.
•	 Ustekinumabiannused	sõltusid	kehakaalust	(45	mg	patsientidele,	kelle	kehakaal	oli	≤	100	kg,	ning	90	mg	>	100	kg	patsientidele).
•	 			Aktiivsed	doosid.	Uuringu	pimendatusse	säilitamiseks	said	usekinumabipatsiendid	platseebosüsted	nendel	nädalatel,	kui	
sekukinumabipatsiendid said ravimit.
PASI – psoriaasi aktiivsuse ja raskuse skoor, ingl psorasis activity and severity index 
Uuringu nädal
–4 ravi algusvisiit 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
Sõeluuring
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Joonis 2. Sekukinumabi ja ustekinumabiga ravitud patsiendirühmade ravitulemuste erinevus mõõduka ja 
raske psoriaasi haigetel ühe aasta vältel (11).
PASI – psoriaasi aktiivsuse ja raskuse skoor, ingl psorasis activity and severity index; IGA mod 2011 – uurija üldise hinnangu mudel 2011, 
ingl Investigator’s Global Assessment Model 2011  
Sekukinumab, 300 mg (n = 334)                           Ustkinumab, 45 või 90 mg (n = 335)
%
 P
A
SI
 9
0 
sa
av
ut
aj
ad
100
80
60
40
20
0
Nädalad
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
PASI 90 vastus
%
 P
A
SI
 7
5 
sa
av
ut
aj
ad
100
80
60
40
20
0
Nädalad
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
PASI 75 vastus
%
 P
A
SI
 1
00
 s
aa
vu
ta
ja
d 100
80
60
40
20
0
Nädalad
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
PASI 100 vastus
%
 IG
A
 m
od
 2
01
1 
0/
1
 s
aa
vu
ta
ja
d
100
80
60
40
20
0
Nädalad
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
IGA mod 2011 0/1 vastus
Joonis 3. Sekukinumabi (300 mg, n = 335) ja ustekinumabi (45 või 90 mg, n = 336) põhilised 
kõrvaltoimed (11).
KT – kõrvaltoime; uv – usaldusvahemik, IR – haigestumuskordaja 100 inimaasta kohta 
Sekukinumab Ustekinumab
n (IR) 95% uv n (IR) 95% uv
Kõik kõrvaltoimed 260 (280,9) 249,3–315,4 278 (250,1) 221,6–281,3
Rasked KTd 30 (9,6) 6,5–13,7 26 (8,5) 5,5–12,4
Ravi lõpetamine KT tõttu 10 9
Surm 0 1
Infektsioonid 197 (98,4) 85,1–113,1 194 (95,8) 82,8–110,3
Kõige sagedasemad KTd
Nasofarüngiit 77 (27,1) 21,3–33,8 83 (31,0) 24,7–38,5
Peavalu 40 (13,5) 9,7–18,4 41 (14,2) 10,2–19,3
Ülemiste hingamisteede põletik 31 (10,1) 6,9–14,3 30 (9,9) 6,7–14,2
Artralgia 25 (8,1) 5,3–12,0 28 (9,2) 6,1–13,3
Diarröa 23 (7,5) 4,7–11,2 24 (7,9) 5,1–11,8
Seljavalu 22 (7,1) 4,4–10,7 26 (8,5) 5,6–12,5 
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Ustekinumabiga ravitute rühmas 
ol i 52nädalase uuringu ajal üks 
surmajuhtum, mi l le põhjust ei 
saadud teada, kuid patsiendil oli 
kaasuvalt diabeet ja südamehaiguse 
kaebused. 
Põhilised kõrvaltoimed on välja 
toodud joonisel 3.
kokkuVÕTe
Psoriaas on krooniline süsteemne 
immuunne põletikuline haigus, mis 
mõjutab oluliselt inimese elukvali-
teeti. Süsteemne konventsionaalne 
ravi metotreksaadi, atsitretiini ja 
tsüklosporiin A-ga on jäänud oluli-
sele osale patsientidest ebaefek-
tiivseks. Uute bioloogiliste ravi-
mite kättesaadavaks osutumine 
võimaldab ravida patsiente järjest 
tõhusamate ning parema ohutus-
profii l iga ravimitega. Praegu on 
bioloogi l ised rav imid k indlast i 
psoriaasiravi lipulaevaks, bioloo-
Bret Kaldvee –  
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gilistest ravimitest vaieldamatult 
parimaid ravitulemusi on näidanud 
sekukinumab.
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lühiDAlT
Enne 40. eluaastat algav 
menopaus on 2. tüüpi 
diabeedi riskitegur naistel 
Hollandis tehtud prospektiivse 
populatsioonipõhise vananemi-
sega seonduvate tervisehäirete 
uuringu (Rotterdam Study) raames 
uuriti naise vanuse seost meno-
pausi alguses hil isema haiges-
t u m i sega 2 .  t üüpi  d i abee t i . 
Vaatluse all oli 3639 naist, keda 
jälgiti keskmiselt 9,2 aasta vältel. 
Menopausi algus liigitati järgmi-
selt: enneaegne (vanuses enne 
40. eluaastat); varajane (40.–44. 
eluaastal ); normaalne (45.–55. 
eluaastal) ja hil ine (pärast 55. 
eluaastat). R isk isuhe 2. tüüpi 
diabeedi kujunemiseks oli järg-
mine: 3,7 enneaegse; 2,4 vara-
jase ning 2,4 normaalse algusega 
menopausi korra l võrrelduna 
menopausi hilise algusega naiste 
grupiga. Need näitajad ei olnud 
sõltuvuses kehamassiindeksist, 
metaboolsetest riskiteguritest ega 
geneetilistest teguritest.
Uuringu tulemustest ilmneb, 
et enneaegse ja varajase algu-
sega menopaus on iseseisev 2. 
tüüpi diabeedi kujunemise riski-
tegur. Menopausi varajase algu-
sega seotud kardiometaboolsete 
haiguste kujunemise riski seos-
tatakse endogeense östrogeeni 
produktsiooni vähenemisega.
Uuringu valguses tuleks meno-
pausi varajase algusega naiste 
puhul enam tähelepanu pöörata 
2. tüüpi d iabeedi kujunemise 
tunnustele eesmärgiga varakult 
sekkuda.
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